HIV (+) Olgularda
CMV Enfeksiyonu

Doc. Dr. Elif TUkenmez Tigen



Olgu-1

e 35 yas o

* Homoseksuel

 Sikayet—> Kanli ishal (40-48 kez/glin)
Karin agrisi, tenesmus

* Hikaye—> 1 yildir 5-7 kez/gtin civik diskilama
2 ay 6nce anal fissiir operasyonu

Postoperatif diskilama sikliginda artis
Preop HIV (+) saptanmis!!!




Dis Merkez Basvurusunda....
 Diski direkt baki=> Lokosit ve eritrosit (+)

e Diski kaltara
e C. difficile toksin A/B Negatif

 Entamoeba hystoliytica antijen

e Siprofloksasin + metronidazol

Klinik yanit yok



Dis Merkez Basvurusunda....

e Batin BT Barsaklarda yaygin 6dem ve inflamatuar degisiklikler
e Kanda CMV PCR:2277 IU/L

CMV Kolit?? Inflamatuar Barsak
hastalig1??



Dis Merkez Basvurusunda....

* Kolonoskopi—=> Mukoza 6demli, zimba deligi seklinde lezyonlar ve
internal hemoroidler

* Gastroskopi—> Gastrit
* Patoloji=> Inkliizyon cisimcikleri (+), IBH YOK

Gan5|kIOV|r baslanmis

1 hafta sonra% Klinik yanit yok!!!



Hasta Klinigimize YONIeNAiril e seisss s s

» Kasektik, halsiz

* Kanliishal 40 kez/glin

* Diski 6rnegi molekuler
yontemler ile incelendi

Aeromonas spp.
Campylobacter spp.
Clostridium difficile
Plesiomonas shigelioides
Salmonella spp.
Vibrio spp.
Vibrio cholerae
Yersinia enterocolitica
Enterotoksijenik E.coli (ETEC)
Enteropatojenik E.coli (EPEC)
Shigatoxin Ureten E. coli (STEC) stx1/
Shigella/Enteroinvasiv E. coli (EIEC)
Entercaggregatif E. coli (EAEC)
E.coll O157
Adenovirus F40/41
Aslrovirus
Rotavirus
Sapovirus
Norovirus GI, Gl
Cryptosporidium
Cyclosporacayetanensis
Entamoeba histolytica
Giardia lambika

Saptanamadi
Saptanamadi

Saptanamadi
Saptanamadi
Saptanamadi
Saptanamadi
Saptanamadi
Saptanamadi
Saptanamadi
Saptanamadi
Saplanamadi
Saptanamadi
Saptanamad|
Saplanamadi
Saplanamacdi
Saplanamadi
Saplanamadi
Saptanamadi
Saplanamadi
Saptanamadi
Sapianamadi
Saptanamadi
Saplanamadi



Laboratuar

* WBC:15.600 mikrolL

* Neu%:76

* Lymph%:14

* HGB:8.4 gr/dL

* PLT:281.000 mikroL
 BUN/Creat: 4/0.5 mg/dL
* D Vit.:7.9 micgr/L

* T.prt/alb:4.7/1.6mg/dL{,
 AST/ALT:42/43 U/L

e ALP:153 U/L

e GGT:60 U/L™

* Na:127 mEq/LJ

* Ca:6.9 mEq/LJ



Laboratuar

* HIV RNA: 117.010 kopy/mL (28.11.2018)
* CD4: 480

e Tenofovir emtricitabine 1x1
* Dolutegravir 2x50 mg




* Gansiklovir 3. hft

e CMV PCR 2277—><178 IU/mL

e Klinik yanit YOK!!

* Inflamatuar Barsak Hastaligi (IBH) ???

‘ Meselazin 3x1000 mg




e Batin BT—> *Difliz duvar kalinlasmasi (pankolit)
*Perikolonik vaskularitede artis
*Rektum seviyesinde darliga yol acan duvar kalinlasmasi
*Bolgesel lenf nodlari

* Perianal MR=> Intersfinkterik sinis trakt

» Rektosigmoidoskopi > Cok sayida psodopolip, mukozal frajilite
IBH??




* ART ve gansiklovir sonrasi = Kanli ishal 40-48 - 25-30 kez/glin
* Tam klinik dizelme YOK

* |BH suphesi devam etmekte
* Patolojik kanit YOK

.+ 3. kolonoskopi NEEEEEEED  (j|SERATIF KOLIT

STEROID tedavisi baslandi




* Prednizolon 40 mg/giin (12.01.2018)

A

3. glin—> 15-20 kez/giin

10. gtin = 10 kez/giin

Prednizolon+ Imuran (Azatioprin) 1x50 mg (26.01.2018)

Cyda 2 kez/glin - Valgansiklovir 8. hfta STOP



Ozet

* HIV + Ulseratif Kolit + CMV kolit
 ART=>HIV RNA 117.000—> Negatif

* CMV PCR—2>2277->Negatif

* Truvada 1x1

* Tivicay 1x1

* Meselazin Kontrol Altinda
* Azatiopurin



Guidelines for the Prevention and Treatment of
Opportunistic Infections in HIV-Infected Adults
and Adolescents
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Recommendations from the Centers for Disease Control and Prevention,
the National Institutes of Health, and the HIV Medicine Association
of the Infectious Diseases Society of America

Cytomegalovirus Disease (Last updated November 4, 2015; last reviewed
January 27, 2017)




CMV icin Risk Faktorleri neler?

e Ciddi immun supresyon

* CD4 <50 hiicre/mm?3

* Onceden firsatcl enfeksiyon gelismis olmasi
* Yuksek dizeyde CMV DNA

e HIV RNA> 100.000 kopy/mL



Infection Clinical and Epidemiclogical Study

Incidence and Prognosis of CMV Disease in
HIV-Infected Patients before and after Introduction
of Combination Antiretroviral Therapy

B. Salzberger, P. Hartmann, F. Hanses, B. Uyanik,
O.A. . Cornely, A Wohrmann, G. Fatken heuer

* 1993-2001 arasinda
e 1279 HIV (+) hasta izlenmis
* 127 CMV hastaligi tespit edilmis

* pre HAART—>7.34 vaka/100 hasta-yili
* HAART—2>0.75 vaka/100 hasta yili
* Ortalama yasam sliresi 9.5 ay pre HAART

* Risk fak CD4 sayisi ve ART alip almamasi olarak belirlenmis



CMV lliskili Enfeksiyonlar

* Retinit (En sik)

e GIS tutulumu
* Kolit (2. siklikta)

 Ozefajit
* Odinofaji, bulanti, midepigastrik/ retrosternal agri

e Gastrit
 Enterit %4

* Pnomonit
 Cok nadir (BAL da CMV saptanabilir ama tek basina anlaml
degildir)
* Norolojik tutulum
 Demans, ventrikiloensefalit, poliradiklilomiyelopati



CMV Kolit

* Kolit=> %5-10 siklik

* Kilo kaybi, anoreksi, karin agrisi, konrol altina alinamayan diyare
* BT kolonik duvar kalinlasmasi

* Kolon veya cekum tutulumu—> Perforasyon/ akut batin



CMV Kolit Tani

* Endoskopik karakteristik lezyonlar

* Patolojik intranuikleer veya sitoplazmik inkltizyon cisimcikleri
* Eozinofilik intrantkleer ve bazofilik intrastoplazmik cisimcikler.
 Hemotoksilen eozin ile boyanirlar






CMV Kolit Tedavi

* 3-6 hafta indlksiyon tedavisi semptomlar gerileyene kadar
* Semptomlari ciddi olanlarda iv verilmeli
* Orale genel durum toparlayinca emilim endisesi giderilince gecilmeli



CMV Kolit Tedavi

» Gansiklovir 2x 5 mg/kg

* Lokopeni, trombositopeni
* Oral valgansiklovir 2x900 mg
* Foskarnet 3x60mg/kg veya 2x90 mg/kg
* [dame tedavi genelde dnerilmez.



CMYV Kolit Tablosunda ART ne zaman
Baslayalim?

* ART’yi CMV retiniti dislandiktan ve oral alimi basladiktan hemen
sonra vermeli

* ART IRIS’e neden olabilir CMV retiniti olgularinda
 Gorme kaybina neden olabilir
* Ama izole GIS tutulumu olan vakalarda IRIS pek beklenmez!!



Olgu-2

* 50 yas, o, heteroseksiel

e Sag gozde gorme keskinliginde azalma

* GOz Hastaliklart muayenesi>CMV retiniti
Anti-HIV pozitif (22.05.2014)
Enfeksiyon Hastaliklari Konsiltasyonu

» Ozgecmis—=>4 yil dnce zona




Laboratuar

 WBC: 2200 hc¢/mm?3

* Lenfosit: 750 hc/mm?3

e Hgb: 9.5 gr/dL

* Plt: 168.000 hc/mm?3

* CD4: %3222 hc/mm?3

e HIV-RNA: 220.000 kpy/mL

e ALT: 100 U/L
* AST: 95 U/L
* TB 0.43 mg/dL



Tedavi

* Tedavi= Truvada + Tivicay 1x1
Azitromisin 1500 mg/hafta
TMP-SMX DS 1x1
* Gansiklovir 2x 5mg /kg 2 hft 2 1x5 mg/kg iv
* Intravitreal gansiklovir enjeksiyonlari
* Oral valgansiklovir 1x900 mg ile idame

e Oftalmolojik degerlendirmeye gore antiviral tedavisi
stoplandi



Laboratuar

Baslangi¢ 3. ay 6. ay
HIV-RNA 220.000 350 98
CMV-DNA 150.000 750 Negatif
WBC 2200 4300 9700
Lenfosit 750 1300 3900
% CD4 %3 %8 %9
CD4 say! 22 104 351
Hb 9.5 11 13
PIt 168,000 192,000 164,000
ALT 100 52 23
AST 95 48 26



Tedavi

* Oftalmolojik degerlendirmeye gore antiviral tedavisi 6. ayinda
stoplandi



CMV Retiniti

* CMV’ ye bagli en sik organ tutulumu

* Tani kondugunda hastalarin 2/3" sinde tek tarafli
* Tedavisiz =2 bilateral seyreder

 Klinik—=>
 Asemptomatik,

* Yizen cisimcikler,

e Skotoma( gorme alaninda karanlik alanlar) veya periferal gorme
alani defektleri

e Oftalmolojik—>

» Kabarik sari beyaz retinal lezyonlar +/- kanama
* Lezyon kenarlarinda kan damarlari



4 Edward S. Harkness Eye Institute
Columbia University

24z




CMV Retiniti-Tanisi

e Oftalmolojik muayene ile>%95 PPV
* VVitrea ve kanda CMV PCR (+)



CMV Retiniti Tedavisi

* Tecrlbeli bir oftalmalogla birlikte yaratalmeli
* oral valgansiklovir-=>2x900 mg 14-21 giin—>1x900 mg (Al)
* jv gansiklovir—=>2x5 mg/kg 14-21 glin—> 1x5 mg/kg (Al)
* iv gansiklovir = 2x5 mg/kg 14-21 giin—> oral valgansiklovir 1x900 mg (Al)
e iv foskarnet (Al)
* iv sidofovir (BI)

* Intravitreal gansiklovir (2mg/enjeksiyon) Alll
* ilk 7-10 glinde 1-4 enjeksiyon
* Veya foskarnet injeksiyonu + oral valgansiklovir (Alll)



Immun Rekonstitiisyon Uveiti (IRU)

 IRU=2IRIS’in okuler formudur.

* ART sonrasi immuntoparlanma ile—> goziin anterior odasinda veya
vitroz sivida gelisen inflamasyon

* IRU - CD4 sayisinda ilk 4-12 hafta icinde ART ile artis gelismesi
sonrasinda gorullr.

* |IRU okiiler komplikasyonlari—=>
* makuler 6dem,
e epiretinal membran olusmasi
e gorme kaybi



IRU Tedavisi

* IRU tedavisinde KS gerekir.

 Sterodin nasil uygulanmasi gerektigi net degildir.
 ( Perioculer, intravitreal veya oral)

* Oral tedavi secilecekse kisa sureli olmasi 6nerilir. (Blll).



CMV Retiniti Tedavisi

* ART ile CD4>200 hc/mm?3 olduktan 3 — 6 ay sonrasi idame tedavi (Al)

* CMV retinitine ait lezyonlar inaktif hale gelmeli
» Oftalmoloji ile birlikte karar verilmeli

* Sekonder profilaksi kesildikten sonra %3 ntks orani
e CD4 1250 hc/mm3 ile bile ntks

* 3 ayda bir kontrol, immun derlenmeden sonra yillik
* CMV retiniti nuksu veya IRU acgisindan takip



CMV Retinitinde ART ne zaman
baslanmali?

* CMV replikasyonu 1 — 2 haftada kontrol altina alinir
* Anti-CMV tedavi ile ART arasi 2 hafta ideal

* |IRU riski=>

* ART hemen baslandiginda %71
* ART geciktirildiginde %31



BIR

ANN E

TUM DUNYAYI DEGISTIREBILIR...

Tiisne Annelerisnizine Anneter Giindi Koutlee Olseenn!?




